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論　文　内　容　要　旨
［目　的］
今までに下等なは乳類、あるいはヒトを含む高等なは乳類の大脳基底核領域における特異的なサブ
スタソスP（SP）含有伝導路系に関して多くの事実が報告されているが、終脳とくに大脳皮質や海
馬領域において高等は乳類ではその分布や形態に関して未だ十分に解明されていなかった。そこで今
回、霊長類とげっ歯類における大脳皮質および海馬領域でのSP含有線維および細胞体の分布につき
免疫組織化学的手法を用いて解明、比較検討する事を目的とした。
［方　法］
ニホソザルおよびアルビノラットが用いられた。実験動物は十分に深麻酔をかけ共に生理食塩水に
てまず脈管系を濯流し、つぎに氷冷されたザソポニー固定液で港流固定した。脳はすぐに摘出し5～
8mmの厚さにスライスした。そのスライスよりクリオスタットを用いて、30Jl“mの厚さの切片を作
成した。後に切片はPBS（0．9％食塩溶解0．1Mリソ酸緩衝液）にて洗浄した。その後、1）抗SPモ
ノクローナル抗体、2）ビオチソ化抗ラットlgG（Vector社）、3）アビジソーピオチソ複合体、の
順に免疫組織化学反応させた（ABC法）。最後にジアミノペソチジソにて反応させて発色させた。
そして切片をスライドグラスに張り付け、乾燥の後脱水包理し標本を作成した。また、解剖学的部位
同定のため一部の切片をクレジールバイオレットにて二重染色した。以上の標本を光学顕微鏡で観察
した。
［結　果］
1－ア）ニホソザル大脳皮質
密なSP含有細胞および線経が前頭葉、頭頂葉、側頭葉、後頭葉の皮質に観察された。SP含有細胞
は、皮質第IIからVI層に観察され、それらは双極または多極型細胞体であった。また、一部の軸索に
念珠状に免疫陽性物質が観察された。細かな顆粒状の陽性物質も観察された。
皮質深層、特にⅤ～VI層においては、SP含有線経の東が観察された。これらの線経は深層から表
層に向かって上行する通過様線維をかたちづくっていた。IⅡからIV層においては陽性線経の密度が
増加して枝別かれ蛇行するようになるが、全体的傾向としては線経は上行に向かっていた。IⅡ層の
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上部領域より上層では、多数の顆粒状陽性物質が線経の間にみられ、線経は様々な方向に走行してい
た。分子層においては、SP陽性の終末様構造がみられ、表層と平行に走行する線経もいくつか観察
された。皮質間においてSP陽性線経の分布様式は互いに似ていたが、前頭葉前野と側頭葉においてS
P陽性線経の密度が高かった。
1－イ）ニホソザル海馬領域
SP陽性線経は海馬領域全体に観察された。なかでも、歯状回の分子層、CAl野の網状層、CA2野
の錐体細胞層、そして海馬台が陽性線経の密度が高かった。特に歯状回の分子層の外1／3に細かな
顆粒をふくんだ陽性物質がみられた。また、CA2野の錐体細胞層では錐体細胞に密にSPを含有して
いた。
2）　ラットの皮質および海馬
多くの細かい免疫陽性線維および構造物がII層とIV層に分布し皮質内で2つの帯状に観察された。
このような構造は、内側前頭前皮質以外のラット新皮質でも観察された。内側前頭前皮質においては、
多くの線経が陽性顆粒とともにII層からIV層にかけて観察された。ラ‾ットの海馬領域のSP含有線経
はサルの場合と比較して少なく、錐体細胞層と海馬台に僅かに観察された。
［考　察］
ニホソザルにおいては、SP陽性線経は大脳皮質の表層から深層にまで分布し、分子層では密な終
末様構造が観察された。これに対してラットの新皮質では、内側前頭前野を除いて、II層とIV層にS
P陽性産物が2つの帯を形成し、また分子層では陽性産物は観察されなかった。サルの大脳皮質間で
はSP含有線経の分布についてその密度に差があり、前頭葉前野と側頭葉に比較的高い密度の分布が
みられた。また、陽性線経は新皮質の深層よりは表層に高密度に分布していた。これらの観察を支持
する事実として、ラジオイムノアッセイの技法を使ったニホソザルの実験では前頭前野と側頭葉に高
い集積がみられた報告がある。今のところ、サルにおいてSP線経の起源ははっきりしていない。ひ
とつの可能性として、今までの報告や今回示したように皮質内の細胞が起源と考えられもう一つの可
能性として橋被蓋の背外側核である。今までの報告で、ラットのこの核のSP陽性細胞より内側前頭
前皮質への投射が明らかにされている。しかし、SP線経の起源がいずれにあるにしろは乳類の終脳
によく発達したSP神経ネットワークが存在し高等な種ほど発達していた。この事実よりSPは霊長類
大脳皮質で記憶や感情などの高次機能を司っていると考えられる。
［結　論］
ほ乳類の終脳には非常に密なSP神経ネットワークが存在し、ラットと比較してニホソザルではSP
神経系がより発達していた。
学位論文審査の結果の要旨
免疫組織学的研究により、種々の神経伝達物質の脳内分布や投射の詳細が明らかにされつつある。
なかでもタキキニソ系ペプチドのひとつであるサブスタソスP（SP）は、比較的よく研究され、神
経伝達物質あるいは修飾因子の候補物質として解析が進んでいる。ラット終脳のSP含有神経の形態
学的研究はすでに報告があるが、霊長類の終脳とくに大脳皮質や馬海体におけるSP神経系について
は不明な点が多い。本研究は、霊長類（ニホソザル）の大脳皮質および海馬領域でのSP含有神経線
維および細胞体の分布について免疫組織学的に検索し、同様の方法で調べたげっ歯類（ラット）の結
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巣と比較検討したものである。
サル大脳皮質の各領域において、SP含有線経は第I層から第IV層に、またSP含有細胞は第Ⅱ層から
第VI層に分布していた。SP陽性線経の分布様式は新皮質の各領域間でおおむね似ていたが、前頭前
野および側頭葉ではより濃厚な線維密度が認められた。ラットと比較すると、いずれの新皮質領域に
おいても、陽性線経はより密度が高く、しかもラットでは分布がほとんど見られない皮質表層にも深
層におけると同程度の分布密度が観察された。また本研究において、ラット前頭前野の内側部におけ
るSP陽性線経が、他の新皮質前野よりも高密度に分布しよく発達していることが新たに明らかとなっ
た。
サル海馬では海馬体の全域にわたりSP陽性線経が観察され、陽性線経の分布がほとんど認められ
ないラット海馬とは大幅に相違することを見出した。
本研究により、霊長類における大脳皮質と海馬体におけるSP含有神経線維および細胞体の分布様
式が明らかとなった。さらに、ラットと比較してこホソザルではSP含有神経のネットワークが全般
的により発達していることが示され、SP神経のもつ棟能的意義について重要な基礎的データが提供
された。よって以上の業績は、博士（医学）の授与に値するものと判断された。
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